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La presente invention a pour objet des composes 
repondant a la formule I : 



R-CO-NH-Y-^ 



> 



SOa-NH-CO-NH-Ri 



dans laquelle R represente : 

a. Un reste phenyle qui peut porter un, deux 
ou trois substituants choisis parmi les groupes 
alkyles, aic6nyles, alcoxy, alcenolxy ou alcoxy- 
alcoxy inferieurs, ou les atomes d'halogenes, ou 
un groupe methylene-dioxy ou trifluoro-methyle; 

b. Un reste thiophene qui peut porter un ou deux 
substituants choisis parmi les atomes d'halogenes, 
les groupes alkyles, alcoxy, alcenoxy, alcoxy-alcoxy, 
phenyl-alcoxy ou aryles inferieurs, ou une chaine 
polymethylenique contenant 3 ou 4 atomes de 
carbone et qui est liee par ses deux bouts au reste 
thiophene ; 

c. Un reste furyle eventuellement porteur d'un 
groupe methyle ou d'un atome d'halogene; 

d. Un reste phenyle qui peut porter un groupe 
alkyle ou alcoxy infeneur ou un atome d'halogene 
et qui est relie au groupe carbonyle par une chaine 
alkyienique contenant de 1 a 4 atomes de carbone, 
eventueilement insaturee et/ou ramifiee, chaine 
dans laquelle un groupe -CH2- peut etre rempiace 
par un atome d'oxygene; 

e. Un reste cyclohexyle ou cyclohexenyle, ou 
/. Un reste alkyle contenant de 1 a 11 atomes de 

carbone et qui peut etre non sature. 
Y repr6sente : 
Un groupe 



-CH2-CH2- ou -CH a -CH- 
I 

CH 3 

Ri represente : 

a. Un reste alkylene-imino contenant de 3 a 
7 atomes de carbone, dont la chaine alkyl6nique 
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peut porter de 2 a 4 groupes methyles ou un groupe 
alkyle ou alcoxy contenant jusqu'a 3 atomes de 
carbone, ou dont la chaine alkyl&rique, lorsqu'eile 
contient 5 atomes de carbone, peut toe non saturee 
ou peut contenir un groupe endo-alkylene conte- 
nant de 1 a 3 atomes de carbone, ce dernier pou- 
vant aussi porter un groupe alkyle ou alcoxy inf&- 
rieur; 



b. Le reste . 



Ri 



.NC dans lequel Rx et R2 repre- 
\Ra 

sentent chacun un groupe alkyle inferieur, R2 
pouvant repr6senter aussi un groupe benzyle, ainsi 
que les sels que forment ces composes avec des 
acides ou des bases. 

La Demanderesse a trouve que les composes de 
formule I et leurs sels, ont de pr^cieuses proprietes 
pharmacologiques, en ce sens qu'ils exercent une 
action hypoglycemiante puissante et, surtout, de 
longue duree. 

La presente invention concerne egalement un 
proc6d6 de preparation des benzene-sulfonyi-semi- 
carbazides specifies ci-dessus, proced6 qui comprend 
des methodes chimiques bien connues dans la 
synthese de composes de ce genre. On pourra, par 
exemple, avoir recours a I'une ou a 1'autre des 
methodes expos^es ci-apres. 

a. On fait reagir des benzene-sulfonamides por- 
tant le groupement R-CO-NH-Y-, avantageusement 
sous forme de leurs sels, avec des esters d'acides 
imino-carbaraiques, des esters d'acides imino-thio- 
carbamiques ou des imino-urees contenant, comme 
reste imino, le groupe Ri; 

b. On fait reagir des hydrazines repondant k la 
formule R1-NH2, ou leurs sels, avec des isocyanates 
de benzene-sulfonyles, des esters d'acides benzene- 
sulfonyle-carbamiques ou benzene-sulfonyle-thio- 
carbamiques, des halogenures d'acides benzene- 
sulfonyl-carbamiques ou des benzenes-sulfonyl- 
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urees, tous portant le groupement R-CO-NH-Y- ; 

c. On fait reagir des benzene-sulfochlorure por- 
tant le groupement R-CO-NH-Y- avec des urees 
portant le substituant Ri; 

d. On hydrolyse des 6thers de benzene-sulfonyl- 
iso-semicarbazide, des Others de benzene-sulfonyl- 
isothio-carbazides ou des acides benzene-sulfonyl- 
imino-parabaniques ; 

e. Dans des benzene-sulfonyl-tnio-semicarbazides 
repondant a la formule : 



R-CO-NH-Y- ^ "^SQ 2 -NH-CS-NH-Ri 

on remplace 1'atome de soufre par un atome d'oxy- 
gene; 

/. On introduit, eventueilement par etapes, le 
reste R-CO- dans des benzene-sulfonyl-semicar- 
bazides repondant a la formule : 

H 2 N-Y- ^ ^ -S0 2 -NH-CO-NH-Ri 

par acylation. 

On peut ensuite traiter les benzene-sulfonyl- 
semicarbazides obtenus par des agents alcalins ou 
par des acides organiques ou mineraux afin de les 
converter en sels. 

Comme semicarbazides ou iinino-urees pour les 
syntheses mentionnees sous a on peut utiliser des 
composes repondant a la formule R1-NH-CO-NH2 
ou des composes acyles repondant a la formule 
Ri-NH-CO-NH-acyle dans laquelle « acyle » designe 
un reste d'acide aliphatique ou aromatique, de 
preference a bas poids moleculaire, ou des diphenyl- 
semicarbazides repondant a la formule Ri-NH-CO- 
N(CeH5)2, dans laquelle les groupes ph6nyles 
peuvent porter des substituants ou etre lies 1'un 
a rautre directement ou par un groupe formant 
pont, ou des carbohydrazides N . N'-di-substitues 
repondant a la formule R1-NH-CO-NH-R1. 

Comme halogenures d'acide benzenesulfonyl- 
carbamiques on utilise, en premier lieu, les chlo- 
rures. On peut, en outre, transformer aussi des 
benzene-sulfonyl-urees correspondantes qui sont 
depourvues de substituant du cdt6 de la molecule 
d'uree oppose au groupe sulfonyle ou qui peuvent 
porter un ou deux substituants, lesquels sont choisis 



parmi les restes alkyles ou aryles, en les composes 
finals par reaction avec des hydrazines repondant 
a la formule R1-HN2, le cas echant sous forme de 
leurs sels. Au lieu du benzene-sulfonyl-urees 
substitutes de la maniere demte ci-dessus, on peut 
aussi utiliser des N-benzene-sulfonyl-N'-acyl-urees 
correspondantes ou des bis-(benzene-sulfonyl)-urees 
correspondantes. On peut traiter, par exemple, des 
composes de ce genre par des hydrazines repon- 
dant a la formule R1-NH2 et on peut chauffer les 
sels obtenus a des temperatures elevees, de prefe- 
rence d'au moins 80 °C. 

Les esters decides imino-carbamiques ou ben- 
zene»sulfonyle-carbiamiques mentionnts ainsi que 
les thio-esters correspondants contiennent, avanta- 
geusement, dans la composante d'ester, un reste 
alkyle ou ph6nyle a bas poids moleculaire. 

Les ethers de benzene-sulfonyl-isosemicarbazides 
ou -isothiosemicarbazides et les acides parabaniques, 
utilises aussi comme corps de depart, peuvent etre 
obtenus par reaction des ethers d'isosemicarbazides, 
des ethers d'isothio-semicarbazides ou des acides 
parabaniques correspondants avec des benzene- 
sulfochlorures correspondants. De meme, on obtient 
d'abord des Others de benzene-sulfonylthio-semi- 
carbazides par d6sulfuration des benzene-sulfonyl- 
thio-semicarbazides et on transforme ensuite ces 
ethers en benzene-sulfonyl-semicarbazides par hydro- 
lyse. 

E peut arriver, selon la nature du groupe R-CO-, 
que 1'un ou 1'autre de ces procedes ne convienne 
pas ou, du moins, necessite des mesures speciales 
destinees a proteger les groupes actifs. Ce genre de 
situation, relativement rare, apparaitra immtdiate- 
ment au specialiste qui n'aura aucune peine a rem- 
placer la methode defectueuse par une autre plus 
fructueuse. 

Les formes de realisation du present pro cede 
sont, en general, extremement varices en ce qui 
concerne les conditions reactionnelles et elles 
peuvent etre adaptees a chaque cas particuher. On 
peut, par exemple, operer dans des solvants, a la 
temperature ambianteou a des temperatures ele- 
vees. 

Les corps de depart a utiliser comprennent des 
composes contenant un reste benzenique porteur 
du substituant R-CO-NH-Y-. Comme exemple de 
reste R on mentionnera les groupes suivants : 



CH3_< CJ>" 



CH 3 



OCHa OCHs 



— 3 — 
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✓ V 



ci 



/ V 



CF 3 



3- 



CH 3 -/ V 



CH 3 



CH 3 0-<f % 



CH 3 



Ci 



OCH 3 



Br 



< 



OCH3 




OCH3 



CH 3 



OCH3 



OCH 3 



CI 




OC2H5 



Ci 



OCH a -CH=CH a 



CI 



CH 3 



\ 
CH 3 



CH3O 



53- 

CH3O 



Cl 



CI 

\ 

CH3 "V_/ > ~ 
\ 

OCHs 



C 3 H 7 0 
CaH 7 0 



0 

I 



CI- 



OCsHs 
/ 



Cl- 



CHa-i. 



<^ >CH 2 - 



^ ^-CH 2 -CH 2 - 



<^ ^-CH^CH- 



CH 3 



< / ^ -C-CHg 



I 

CH a 
1 
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_ 4 — 



< 



f % CH-CHa 
CH 3 



CHa- 



<: 



>0-CH- 
CH 3 



OCHs 



CHa 



Or 

OC2H5 



CH 3 -^ ^> CH* 



C 2 H 5 
\ 

v 



CHsQ- ^ ^ >-CH,- 



CH 3 , 

CH 3 - C3H5 >CH- CHa-CHa-CHa- CH8-(CHa) 8 -CHi- 



CHa-(CH 2 ) 5 -CH 2 - 



CH 3 -(CH 2 ) 7 -CH a - CH* - CH- CH 3 -CH = CH <f ^-CH a - 




Q-<^ ^ >-CHa- 



CaH 5 0 



CH a 



Ri peut d6signer, par exemple 
✓CHa 



CH2-CH3 



\CHs 



-N' 



y 



CHi 



^(^H^tj) 



CHa— CH2-CH3 
CH2-CH2-CH3 



.CH 3 



-N: 



CH 2 



<3 



/CH 2x 
-NC ^CHt 



H 3 0 



/ \CH 3 



^•CHa-CHa 
\cHa-CHa- 



^/ CH2-CH2 v 

N-<f >CHa 
\CH 2 -CH 2 / 



y CHa-CHa -v. 
\ CHa-CHa^ 



.CHa-CH. 
N <^ ^CH 
* CHa-CHa'' 



>CH — CHa^ 

N-/ (CHa)a ;CH t 

\ ( / 
CH — CHa 



.,- CHa-CHa— CHav 
N< ">CHa 
-CHa-CHa-CHa-^ 



CH- 



A 

/ CHa 



-CHa 

\ 



CH- 



\ 



\ CH-CH3 

V 

CH 



/ 
/ 

-CHt 



CHa 



-CH, 

\ 



A 

/ CH, \ 
-N I CH» 

\ CH-OCHs / 

V / 

CH CH« 



Les derives des benzene- suifonyl-semicarbazides 
conformes a 1'invention se signalent par une action 
hypogiyc6miante puissante et de longue dur^e. II en 
est ainsi surtout pour les composes dans lesquels R 
signifie un reste phenyle portant un groupe alcoxy 
en position 2. Pour etablir 1'action hypoglyc6miante 
des produits conformes a 1'invention, exerc^e par 
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exemple sur le lapin, on administre ceux-ci per os k 
la dose de 10 mg/kg et on mesure la glyc^mie 
pendant une periode assez longue par ia methode 
ciassique de Hagedorn- Jensen. Le tableau sirivant 
donne les valeurs de Tactivit^ hypoglyc6miante de 
certains des composes conformes a la pr^sente 
invention. 



Tableau 



Compos6 


Abaisacmont do la glycenue chez le lapin, 
oprcs administration de 10 mg/kg 
par voie buccale, apres : 


Valour limit* 
inttrienre 
de i'oction 
hypoglycfinusotc 
chez le lapin 


3 h 


24 h 


43 h 


4-[4- (p~ < p-ph6nyl-propioiiamido > - 6thyl) -benz&ne-sulfonyl] 
-1 . l-pentam6tli^fene-semicarba2dde. 


% 

26 


% 

22 


% 


n»g/kg 
0,15 


4-[4-(p-< 2-propoxy-benzamido > -6thyl) -benzfcne-sulfonyl]- 
1 . l-(y-m6thyl-pentametliyl6ne)-8emicarbazide. 


17 


42 


— 


0»07 


4-[4-((l- < 2-m6thoxy-5-chlorobenzamido > - 6thyi) - benz&ne- 
sulfonyi]-l . l-pentam6thyl6ne-semicarbazide. 


32 


20 






4-[4-(p- < 2-m6thoxy-5-chlorobenzamido >-6thyl)- benzene- 
suifonyij-l . 1-nexamethylene-semicarbazide. 


28 


22 


31 


0,06 


4- [4- ((3- < 2-m6thoxy-4-chlorobenzanudo > -£thyl) - benz&ne- 
sulfonyl]-l . l~(Y-m6thyl-pentam6thyl6ne)-semicarbazide. 


26 


29 


7 


0,15 


4-[4-(p~ < 2-m6thoxy-5-m6thyi-benzamido > -6thyl) -benzdne- 
sulfonyl]-l .l-(Y-m6thyi-peatam6thyi&ie)-semicarbazide. . 


30 


35 




0,05 


4_[4_(p_ < 2-m6thoxy-6thoxy-5-m6thyl-beiizamido > -6thyl)- 
benz&ie - sulfonyl] - 1 . 1 - (y - methyl - pentam6thyl£ne) - semi- 
carbazide. 


25 


31 




0,2 


4-[4-[(S- < 2-methoxy-benzamido > -6thyl)-benz£ne-sulfbnyl]- 
1 . l-pentam6thyl&ne-semicarbazide. 


20 


7 




0,3 



A titre comparatif, on rappellera que la N-(4- 
methyl-benzene, sulfonyl) -N'-n-butyl-uree, compose 
bien connu corame antidiabetique a prendre par la 
bouche, ne provoque plus aucun abaissement de la 
glycemie lorsqu'elle est administr6e au lapin a la 
dose de 25 mg/kg. 

La principale application des nouveaux composes 
est done la fabrication de medicaments hypoglyce- 
mia's adrninistrables par la voie orale pour le trai- 
tement du diabete sucre\ Pour cela, les nouveaux 
composes peuvent etre utilises tels quels ou sous 
forme de leurs sels ou associes a des corps qui 
conduisent a la formation de sels. On peut utiliser 
pour cette formation de sels, par exemple, des 
agents alcalins, comme les hydroxydes, les carbo- 
nates et les bicarbonates des metaux alcalins ou 
alcalino-terreux, et aussi des acides physiologique- 
ment to!6res. Le medicament en question pourra 
etre pr^sente sous forme de comprimis contenant, 
en plus des composed actifs conformes a 1'invention, 



des v6hicules et excipients usuels, comme le talc, 
I'amidon, 1'adragante, le stearate de magnesium, etc. 

II est bien entendu que la pr6sente invention ne 
concerne pas les corps decrits lorsqu'ils sont utilises 
en therapeutique. 

Les exemples suivants illustrent la presente inven- 
tion, sans'aucunement en limiter la portee. 

Exemple 1. — a. 4- [(3- <c 3-chloro-benzamido > - 
ethyl) - benzene - sulfonyl] - 1.1-pentamethylene - 
semicarbazide. 

On met en suspension 10 g de N-[4-((3-<:3-chloro- 
benzamido r> -ethyl) - benzene - sulfonylj-carbamate 
de methyle (point de fusion : 173-175 °C) dans 
100 ml de dioxanne et on ajoute en agitant 2,8 g de 
1.1-pentamethylene-hydrazine. On chauffe le melange 
a 120-130 °C pendant une heure : le methanol qui se 
forme lors de la reaction distille avec peu de di- 
oxanne. Au cours du refroidissement, le 4-[4-({J-<3* 
chloro-benzamido > -ethy)l-benzene - sulfonyl] - 1.1- 
pentamethyiene-semicarbazide form6 precipite sous 
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forme cristalline et on le purine en le dissolvant 
dans de I'ammoniaque diluee et en le precipitant 
ensuite avec de 1'acide acetique dilue. Apres recris- 
tailisation dans un melange de methanol et de 
dimethyl-formamide, le carbazide fond a 229-231 °C 
(decomposition). 

En operant de maniere analogue on obtient les 
composes suivants ( le ou les solvants de cristallisa- 
tion sont indiques entre parentheses) : 

6.. Le 4-[4*(p- <z 3-chloro - benzamido ;> - ethyl) - 
benzene - sulfonyl] - hexamethylene - semicarbazide 
qui fond a 207-209 °C en se decomposant (cristallise 
dans : methanol/ dimethylformamide ; 
: c. Le 4 - [4 - ((3 - <c3-chloro-benzamido :>- ethyl) - 
benzene - sulfonyl] - 1 - methyl - 1 - benzyl - semi- 
carbazyde fondant a 112-114 °C (decomposition) 
(m6thanol/eau) ; 

A partir du N-[4 - (p- <:4 - chloro - benzamido 
<: - ethyl)-benzene -sulfonyl]- carbamate de methyle 
fondant ft 213-215 °C; 

d. Le 4 - [4 - (p- <c4 - chloro-benzamido > -ethyl)- 
benzene - sulfonyl] - 1.1 - penta - methylene - semi- 
carbazide fondant a 220-223 °C (decomposition) 
(dim ethylformamide/eau) ; et 

e. Le 4 - [4 - (p - <c 4 -chloro-benzamido > -ethyl)- 
benzene - sulfonyl] - 1, 1 - hexamethylene - semi- 
carbazide fondant ft 195-198 °C (decomposition) 
(dimethylformamide/methanol) ; 

A partir du N-[4-(P-<c 4 - fluoro-benzamido > - 
ethyl) - benzene-sulfonylj-carbamate de methyle fon- 
dant ft 194-196 °c ; 

/. Le 4-[4 - (§- <: 4 - fluoro-benzamido > - ethyl) - 
benzene - sulfonyl] - 1.1 - penta - methylene - semi- 
carbazide fondant ft 238-240 °C (decomposition) 
(methanol/dimethylformamide) et 

g. Le 4-[4-(p - <: 4 - fluoro - benzamido :> -ethjd)- 
benzene - sulfonyl] - 1.1 - hexamethylene - semi- 
carbazide fondant ft 208-210 °C (decomposition) 
(dans methanol/dim6thylformamide). 

A partir du N-[4 - (0- <; 3 - methyi-benzamido ;> - 
ethyl) - benzene - sulfonyl] - carbamate de methyle 
fondant ft 200-202 °C : 

h. Le 4-[4-(P - <z 3 - methyl-benzamido > - ethyl) - 
benzene - sulfonyl] - 1.1 - penta - methylene - semi- 
carbazide fondant a 241-243 °C (decomposition) 
(methanol[dimethylformamide); et 

i. Le 4-[4-(P-<c 3-methyl-benzamido - ethyl)- 
benzene - sulfonyl] - 1.1 - hexamethylene - semi- 
carbazide fondant ft 209-211 °C (methanol/dimethyl- 
formamide). 

A partir du N-[4-(0-2 <c - methoxy - benzamido > - 
ethyl) - benzene - sulfonyl] - carbamate de methyle 
fondant ft 174-176 °C : 

- j. Le 4 - [4 - (p - <c 2 -methoxy -benzamido 
ethyl) - benzene - sulfonyl] - 1.1 - penta - methylene - 
semibarcazide fondant ft 157-159 °C (methanol) ; 
ft. Le 4-[4-(P - <: 2 - methoxy - benzamido > - 
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ethyl) - benzene - sulfonyl] - 1.1 - hexamethylene - 
semicarbazide qui fond ft 155-157 °C (methanol); et 
L Le 4-[4-(P - <c 2-methoxy-benzamido > -ethyl) - 
benzene - sulnofyl] - 1.1 - tetra - methylene - semi- 
carbazide qui fond ft 172-174 °C (methanol/dimethyl- 
formamide). 

A partir du N-[4 - (P - < 3-methoxy-benzamido > - 
ethyl) - benzene - sulfonyl] - carbamate de methyle 
qui fond a 173-175 °C : 

m. Le 4 - [4 - (p- <c 3 - methoxy - benzamido ;> - 
ethyl) - benzene - sulfonyl] - 1.1 - penta - methylene - 
semicarbazide qui fond ft 230-232 °C (decomposi- 
tion) (memanol/dimethylformamide) ; et 

n. Le 4 - [4 - (P - <: 3 - methoxy - benzamido :> - 
ethyl) - benzene - sulfonyl] - 1.1 - hexamethylene - 
semicarbazide qui fond a 207-209° (decomposition) 
(dimethylformamide/methanol) . 

A partir du N-[4-(p~ <c 2 - ailyloxy- benzamido > - 
ethyl) - benzene - sulfonyl] - carbamate de methyle 
qui fond a 145-148 °C; 

o. Le 4 - [4 - (p -<2- ailyloxy -benzamido >- 
ethyl) - benzene - sulfonyl] - 1.1 - penta - methylene - 
semicarbazide qui fond a 157-159 °C (methanol). 

A partir du N - [4 - (p - <: 2 - methoxy- 5 -methyl - 
benzamido > - ethyl) - benzene-sulfonyl]- carbamate 
de methyle qui fond ft 175-177 °C; 

p> Le 4 - [4 - (p - <: 2 - methoxy- 5 - methyl - 
benzamido :> - ethyl) - benzene - sulfonyl]- 1.1 -penta- 
methylene - semicarbazide qui fond ft 176-178 °C 
(decomposition) (methanol). 

A partir du N- [4 -(p - < p-phenyl-propionamido > 
- ethyl) - benzene - sulfonyl] - carbamate de methyle 
qui fond ft 137-139 °C; 

q. Le 4 - [4 - (p - <: p - phenyl-propionamido > - 
ethyl) - benzene - sulfonyl] - 1.1 - penta - methylene - 
semicarbazide qui fond ft 173-175 °C (decomposition) 
(methanol) ; 

A partir du N - [4 - (P - <: 3 - trifluoromethyl - 
benzamido > - ethyl) - benzene-sulfonyl] - carbamate 
de methyle qui fond a 178-180 °C; 

r. Le 4-[4 - (p - <: 3-trifluoromethyl-benzamido > - 
ethyl) - benzene - sulfonyl] - 1.1 - penta - methylene - 
semicarbazide qui fond ft 209-211 °C (decomposi- 
tion) (methanol/dimethylformamide); et 

s. Le 4-[4-(p - <c 3-trifluoromethyl-benzamido > - 
ethyl) - benzene - sulfony] - 1.1 - hexamethylene - 
semicarbazide qui fond a 201-202 °C (methanol/ 
dimethylformamide) . 

A partir du N - [4 - (P - §3 - methoxy - thiophene -2 - 
carbonamido - ethyl) - benzene - sulfonyl] - carba- 
mate de methyle qui fond ft 226-228 °C (decomposi- 
tion) ; . 

f. Le 4 - [4 - (p - < 3-methoxy- thiophene - 2 - 
carbonamido > - ethyl) - benzene - sulfonyl] - 1.1 - 
pentamethylene - semicarbazide qui fond ft 202- 
204 °C (methanol/dimethylformamide) ; et 

u. Le 4 - [4 - (P - -<3 - methoxy - thiophene-2- 
carbonamido :> - ethyl) - benzene - sulfonyl] -1.1- 
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hexamethylene - semicarbazide qui fond a 181-182 °C 
(m6thanol/dimethylformaiaide). 

A partir du N-[4-(p <: phenoxy - ac&amido > - 
ethyl) - benzene - sulfonyi] - carbamate de m6thyie 
qui fond a 136438 <>C : 

v. Le 4 - [4 - (p- <C ph6noxy-ac6tamido > -ethyl)- 
benzene - sulfonyi] - 1.1 - penta - methylene - semi- 
carbazide qui fond a 150-151 °C (methanol); 

w. Le 4 - [4 - (P - o phenoxy - ac6tamido > - 
ethyl) - benzene - sulfonyi] - 1.1 - hexam6thylene - 
semicarbazide qui fond a 111-113 °C (methanol) ; et 

x. Le 4 - [4 - (p- <: phdnoxy-acetamido >> -6thyl)- 
benzene - sulfonyi] - 1.1 - (3 - methyl - penta - 
methylene) - semicarbazide qui fond a 153-155 °C 
(methanol). 

A partir du N - [4-((3- <: -phenyl-propionamido > - 
ethyl) - benzene - sulfonyi] - carbamate de methyle 
qui fond a 142-144 °C; 

y. Le 4 - [4 - (p - <P - phenyl - propionamido :> - 
ethyl) - benzene - sulfonyi] - 1.1 - hexamethylene - 
semicarbazide qui fond a 148-150 °C (methanol) ; 

z. Le 4 - [4-(p- <: p- phenyl -propionamido > - 
£thyl) - benzene - sulfonyi] - 1.1 - tetra - methylene - 
semicarbazide qui fond a 167-168 °C (methanol) ; 

aa. Le 4 - [4 - (|3- <: p-ph6nyl-propionamido > - 
ethyl) - benzene - sulfonyi] - 1 - methyl - 1 - benzyl - 
semicarbazide qui fond a 158-160 °C (methanol); 
et 

ab. Le 4 - [4 - (p - <c p-phenyl-propionamido > - 
ethyl) - benzene - sulfonyi] - 1.1 - (3 - methyl - 
penta - methylene) - semicarbazide qui fond a 180- 
182 °C (methanol); 

A partir du N - [4 - (P - < cinnamoyl - amido > - 
ethyl) - benzene - sulfonyi] - carbamate de methyle 
qui fond a 198-200 °C; 

ac. Le 4-[4-(p- < cinnamoyl - amido > - ethyl) - 
benzene - sulfonyi] - 1.1 - (3 - methyl - pentam^thy- 
lene) - semicarbazide qui fond k 198-200 °C (metha- 
nol / dimethylf ormamide) . 

A partir du N - [4 - (P - < 3 - tetrahydro - benza- 
mido > - 6thyl) - benzene - sulfonyi] - carbamate de 
methyle qui fond a 151-153 °C ; 

ad. Le 4 - [4 - (P- <c 3-t6trahydro-benzamido > - 
ethyl) - benzene - sulfonyi] - 1.1 - hexamethylene - 
semicarbazide qui fond a 170-171 °C (decomposi- 
tion) (methanol); et 

ae. Le 4 - [4 - (P - <: 3 - tetrahydro-benzamido ;> - 
ethyl) - benzene - sulfonyi] - 1.1 - (3 - methyl - 
penta - methylene) - semicarbazide qui fond a 184- 
186 °C (decomposition) (methanol). 

A partir du N-[4 - (P - <: 3 - trifluoro - methyl - 
benzamido > -ethyl) - benzene - sulfonyi] - carbamate 
de methyle qui fond k 178-180 °C ; - 

a/. Le 4 - [4 - (p - <: 3 - trifluoro-methyl - ben- 
zamido :> -ethyl) - benzene - sulfonyi] - 1.1 - (3 - 
methyl - penta - methylene) - semicarbazide qui fond 
k 222-224 °C (mdthanol/dim&hylf ormamide). 

A partir du N - [4 - (P« <: 3-fluoro-benzamido > - 



— [1.428.953} 
ethyl) - benzene - sulfonyi] - carbamate de m6thyle 
qui fond a 184-186 °C ; 

ag. Le 4 -[4-(P -<c3 - fluoro-benzamido > -6thyl)- 
benzene - sulfonyi] - 1.1 - penta - methylene - semi- 
carbazide qui fond & 210-212 °C (avec decomposi- 
tion) (methanol/dimethylformamide); 

ah. Le 4-[4-(P - <c 3-fluoro - benzamido > -ethyl) * 
benzene - sulfonyi] - 1.1 - hexamethylene - semicar- 
bazide qui fond a 198-200 °C (methanol); et 

ai. Le 4 - [4 - (P«<c3 - nuoro - benzamido :> • 
ethyl) - benzenesulfonyl] - 1.1 - t6tramethylene - 
semicarbazide qui fond k 200-202 °C (dans methanol/ 
dimethylf ormamide) . 

A partir du N - [4 - (P- <: 3-chloro -benzamido > - 
ethyl) - benzenesulfonyl] - carbamate de methyle qui 
fond a 173-175 °C : 

aj. Le 4 - [4 - (P - <c 3-chloro-benzamido > -ethyl)- 
benzenesulfonyl] - 1.1 - (1 - methyl - pentamdthy- 
lene) - semicarbazide qui fond a 210-211 °C (dans 
mdthanol/dimethylformamide); et 

ah Le 4 - [4 - (P- < 3-chloro-benzamido ;> -ethyl)- 
benzenesulfonyl] - 1 - methyl - 1 - isopropyl - semi- 
carbazide qui fond k 176-177 °C (dans methanol/ 
dimethylf ormamide) . 

A partir du N - [4 - (P- <C 4-fluoro-benzanudo > - 
ethyl) - benzenesulfonyl] - carbamate de methyle 
qui fond a 194-196 °C; 

al. Le 4-[4-(p- <: 4 - fluoro - benzamido ;> -ethyl)- 
benzenesulfonyl] - 1.1 - (3 - methyl - pentamethy-. 
lene) - semicarbazide qui fond a 215-217 °C (dec.) 
(dans methanol/dim6thylformaraide). 

A partir du N - [4 - (p - capronaraido - ethyl) - 
benzene - sulfonyi] - carbamate de methyle qui fond, 
a 113-115 °C; 

am. Le 4 - [4 - (P - capronamido - ethyl) - benzene- 
sulfonyl] - 1.1 • (3 - methyl - pentamethylene) - 
semicarbazide qui fond a 163-165 °C (dans metha- 
nol); 

A partir du N - [4 - (P - <: 3 - ethoxy-thiophene-2- 
carbonamido > • 6thyl) - benzene - sulfonyi] - carba- 
mate de methyle qui fond a 163-165 °C : 

an. Le 4 - [4 - (P - <: 3 - ethoxy - thiophene- 2 - 
carbonamido > - ethyl) - benzenesulfonyl] ••> 1.1 - 
pentamethylene - semicarbazide qui fond k 159- 
161 °C (methanol); et 

ao. Le 4 - [4 - (p - <: 3 - ethoxy - thiophene - 2 - 
carbonamido > - ethyl) - benzenesulfonyl] - 1.1 - 
hexamethylene - semicarbazide qui fond a 152-163 °C 
(methanol). 

A partir du N-[4-(p - < 3-methoxy - benzamido > - 
ethyl) - benzene - sulfonyi] - carbamate de mithyle 
qui fond a 173-175 °C; 

ap. Le 4 - [4 - (P - <C 3 -methoxy-benzamido > - 
ethyl) - benzene - sulfonyi] - 1.1 - (3 - methyl - penta- 
methylene) - semicarbazide qui fond k 237-239 °C 
(dec.) (m6thanol/dimethylf ormamide). 

A partir du N - [4 - (P - <: 2-6thoxy-benzamido > - 
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dthyl) - benzene - sulfonyi] - carbamate de methyle 
qui fond k 172-174 °C : 

aq. Le 4 - [4 - (P - <c 2 - m6thoxy - benzamido > - 
ethyl) - benzene - sulfonyi] - 1.1 - pentamethylene - 
semicarbazide qui fond a 153-154 °C (methanol) ; 

ar. Le 4 - [4 - (p - <: 2 - ethoxy - benzamido > - 
ethyl) - benzene - sulfonyi] - 1.1 - hexamethyiene - 
semicarbazide qui fond a 135-137 °C (methanol) ; 
et 

" as. Le 4-[4-(p - <c 2-ethoxy-benzamido > - ethyl) - 
benzene - sulfonyi] - 1.1 - (1 - methyl - pentame- 
thylene( - semicarbazide qui fond a 137-139 °C 
(methanol). 

A partir du N-[4-(P- <: 2-propoxy - benzamido > - 
ethyl) - benzene - sulfonyi] - carbamate de methyle 
qui fcid a 159-161 °C : 

* at. Le 4 - [4 - (P- <: 2- propoxy- benzamido >- 
ethyl) - benzene - sulfonyi] - 1.1 - (3 - methyl - 
pentamethylene) - semicarbazide qui fond a 171- 
173 °C (methanol/ dimdthylforTnarnide) . 
' A partir du N - [4 - (P - <c 2 - methoxy - 5 - chlor o - 
benzamido >■ : ethyl) - benzene - sulfonyi] - carba- 
mate de methyle qui fond a 189-192 °C : 

au. Le 4 - [4 - (p - <c 2 - methoxy - 5 - chloro - 
benzamido - ethyl ) - benzene - sulfonyi] - 1.1 - pen- 
tamethylene - semicarbazide qui fond a 164-166 °C 
(methanol) ; et 

av. Le 4 - [4 - (P - <c 2 - methoxy - 5 - chloro - 
benzamido ;> - ethyl) - benzene - sulfonyi] - 1.1 - 
hexamethyiene - semicarbazide qui fond a 161- 
163 °C (methanol). 

A partir du N - [4 - (p - <c 2 - methoxy - 4 - chlor- 
benzamido > -ethyl) - benzene - sulfonyi]- carbamate 
de methyle qui fond a 178-180 «C : 

aw. Le 4 - [4 - (P - <c 2 - methoxy - 4 - chloro - 
benzamido - ethyl) - benzene - sulfonyi] - 1.1 - (3 - 
methyl - pentamethylene) - semicarbazide qui fond a 
177-179 °C (methanol). 

A partir du N - [4 - (P - <c 2 -methoxy- 3 -chloro- 
benzamido > - ethyl) - benzene - sulf onyl]-carbamate 
de methyle qui fond a 151-153 °C; 

ax. Le 4 - [4 - (P - <c 2 - methoxy - 3 - chloro - 
benzamido <C - ethyl) - benzene - sulfonyi] - 1.1 - 
pentamethylene - semicarbazide qui fond a 173- 
175 °C (methanol). 

A partir du N - [4-(p - <c 3 - ethoxy-benzamido > - 
ethyl) - benzene - sulfonyi] - carbamate de methyle 
qui fond a 165-167 °C : 

ay. Le 4 - [4 - (P - <c 3 - ethoxy - benzamido > - 
ethyl) - benzene - sulfonyi] - 1.1 - pentamethylene - 
semicarbazide qui fond a 207-208 °C (dec.) (metha- 
nol/diin6thyIformarnide) ; 

az. Lq 4 - [4 - (P - <: 3 - ethoxy - benzamido > - 
ethyl) - benzene - sulfonyi] - 1.1 - hexamethyiene - 
semicarbazide qui fond a 177-179 °C (methanol/ 
dimethylformamide) ; et 

6a. Le 4 - [4 - (P « <: 3 - ethoxy - benzamido > - 
ethyl) - benzene - sulfonyi] - 1.1 - (3 - methyl - 
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pentamethylene) - semicarbazide qui fond a 224- 
226 °C (dec.) (m6thanol/dimethylformamide). 

A partir du N - [4 - (p- < 2 - methoxy- 5 -methyl - 
benzamido > -ethyl) - benzene - sulfonyi]-carbamate 
de methyle qui fond a 175-177 °C : 

bb. Le 4 - [4 - (P- <c2 - methoxy - 5 - methyl - 
benzamido >- -ethyl)-benzene - sulfonyi] - 1.1 - hexa- 
methyiene - semi-carbazide qui fond a 155-157 °C 
(methanol) ; et 

be. Le 4 - [4 - (p - <2 -methoxy - 5 - methyl - 
benzamido > - ethyl) - benzene -sulfonyi] - 1.1 - (3 - 
methyl - pentamethylene) - semicarbazide qui fond 
a 176-178 °C (methanol). 

A partir du N - [4 - ((3 - <c 2 - p - methoxy - ethoxy- 
benzamido - ethyl) - benzene - sulfonyi] - carbamate 
de methyle qui fond a 123-125 <>C : 

bd. Le 4 - [4 - (p - <c 2- p -methoxy - ethoxy - 
benzamido > -dthyl)-benzene - sulfonyi] - 1.1 - penta- 
methylene - semicarbazide qui fond a 143-145 °C 
(methanol) ; et 

be. Le 4 - [4 - (p - <c 2 - methoxy - ethoxy « benza- 
mido > -ethyl)-benzene - sulfonyi] - 1.1 - (3 - methyl- 
pentamethylene) - semicarbazide qui fond a 157- 
159 °C (methanol). 

A partir du N - [4 - (P - <c 2-ethoxy - 5 - chloro - 
benzamido > -ethyl) - benzene - sulfonyi] - carbamate 
de methyle qui fond a 203-205 °C : 

bf. Le 4 - [4 - (P - <; 2 - Ethoxy - 5 - chloro - benza- 
mido > - 6thyl) - benzene - sulfonyi] - 1.1 - penta- 
methylene - semicarbazide qui fond a 163-165 °C 
(methanol) ; et 

bg. Le 4 - [4 - (P - <: 2 -ethoxy - 5 - chloro -benza- 
mido >- ethyl) - benzene - sulfonyi] - 1.1 - hexa- 
methyiene - semicarbazide qui fond a 164-166 °C 
(methanol). 

A partir du N - [4 - (p - <: 2 -methoxy -3 -methyl - 
benzamido ;> - ethyl) - benzene-sulfonyl] - carbamate 
de methyle qui fond a 153-155 °C : 

bh. Le 4 - [4 - (P- <c 2 - methoxy - 3 - methyl-ben- 
zamido > -ethyl) - benzene - sulfonyi] - 1.1 - (3 - 
methyl - pentamethylene) - semicarbazide qui fond a 
170-172 °C (methanol), 

A partir du N - [4 - (p - <2 - p-methoxy- ethoxy - 
5 - methyl -benzamido > - ethyl) - benzene-sulfonyl]- 
carbamate de methyle qui fond a 160-162 °C; 

bi. Le 4 - [4 - (P - <c2 - p - methoxy - ethoxy -5- 
methyl - benzamido >> - ethyl) - benzene - sulfonyi] - 
1.1 - (3 - methyl - pentamethylene) - semicarbazide 
qui fond a 151-153 °C (methanol). 

A partir du N - [4 - (P - <: 3 - chloro - phenoxy - 
acetamido > - ethyi) - benzene - sulfonyl]-carbamate 
de methyle qui fond a 121-123 °C; 

bj. Le 4 - [4 - (p - <: 3 - chloro - phenoxy - aceta- 
mido > - ethyl) - benzene - sulfonyi] - 1.1 - (3-methyl- 
pentamethylene) - semicarbazide qui fond a 106- 
108 °C (dec) (methanol). 

A partir du N - [4 - (P - <: 4 - chlorophenyl-pro- 



pionamido > - ethyl) - benzfene-sulfonyl] - carbamate 
de methyle qui fond a 165-167 °C : 

bk. Le 4 - [4 - (P - <: 4 - chlorophenyi-propioiia- 
mido > - ethyl) - benzene - sulfonyl] - 1.1 - penta- 
methylene - semicarbazide qui fond a 179-181 °C 
(dec.) (methanol) ; et 

bl. Le 4 - [4 - (P - <c 4 - chlorophenyl-propiona- 
mido > - ethyl) - benzene - sulfonyl] - 1.1 - (3-mdthyl- 
pentamethylfene) - semicarbazide qui fond a 163- 
165° (methanol). 

A partir du N - [4 - ((3 - < (J - 3 - chlorophenyl- 
propionamido :> - ethyl) - benzene - sulfonyl] - carba- 
mate de methyle qui fond a 128-130 °C : 

bm. Le 4 - [4 - ((1- < p - 3 ■ chlorophdnyl- propio- 
namido :> - ethyl) - benzene - sulfonyl] - 1.1 - hexa- 
methylene - semicarbazide qui fond a 161-163 °C 
(methanol); et 

bn. Le 4 - [4 - (P - <: p - 3 - chlorophenyl- propio- 
namido > - ethyl) - benzene - sulfonyl] - 1.1 - (3 - 
methyl - pentamethylene) - semicarbazide qui fond 
a 137-139 °C (methanol). 

A partir du N-[4 - (P - <: 3.4 - t£tramethylene - thio- 
phene - 2 - carbonamido :> - ethyl) - benzene - sul- 
fonyl] - carbamate de methyle qui fond a 194- 
196 °C : 

bo. Le 4 - [4 - (P - < 3,4-t^tramdthylene-thio- 
phene - 2 - carbonamido > - ethyl) - benzene - sul- 
fonyl] - 1.1 - pentamethylene - semicarbazide qui 
fond a 149-151 °C (methanol/dimethylf ormamide) ; 
et 

bp. Le 4 - [4 - (P - 3. < 4 - t6tram6thylene - thio- 
phene - 2 - carbonamido > - ethyl) - benzene - sul- 
fonyl] - 1.1 - (3 - methyl - pentamethylene) - semi- 
carbazide qui fond a 168-169 °C (methanol). 

A partir du N - [4 - (p - <: 2 - methoxy - 3.5 - di- 
chloro - benzamido > - ethyl) - benzene - sulfonyl] - 
carbamate de methyle qui fond a 187-188 °C : 

bq. Le 4 - [4 - (P - <C 2 - methoxy - 3.5 - dichloro - 
benzamido > - ethyl) - benzene - sulfonyl] - 1.1 - (3 - 
methyl - pentamethylene) - semicarbazide qui fond 
a 161-163 °C (m6thanol/dim6thylf ormamide). 

A partir du N - [4-(P- <: 2-methoxy-benzamido > - 
ethyl) - benzene - sulfonyl] - carbamate d'6thyle qui 
fond a 168 °C : 

br. Le 4 - [4 - (P - <c 2-methoxy-benzamido > - 
ethyl) - benzene - sulfonyl] - (y - dimethyl - penta- 
methylene) - semicarbazide qui fond a 155-157 °C; 

bs. La 4 - [4 - (p - <: 2 - methoxy - benzamido ;> - 
ethyl) - benzene - sulfonyl] - (1 - iso - norgranatanyl)- 
uree qui fond a 170-171 °C; 

bt. Le 4 - [4 - (P -<: 2 -methoxy- benzamido > - 
ethyl) - benzene - sulfonyl] - 1.1 - (2.6 - dimethyl - 
pentamethylene) : semicarbazide qui fond a 203- 
204 °C; 

bu. Le 4- [4 - (P - <: 2 - methoxy - benzamido > - 
ethyl) - benzene - sulfonyl] - 1.1 - (P - pentamethy- 
lene) - semicarbazide qui fond a 175-176 °C; 

b v. La Ni - 4 - [4 - (p- <: 2-methoxy-benzamido > - 
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ethyl) - benzene - sulfonyl] - N2 - [norgranatyl - (9)] - 
ur£e qui fond a 190-191 °C; 

bw. La Ni - 4 - [4 - (P - <c 2 - methoxy - benza- 
mido > : ethyl) - benzene - sulfonyl( - N2 * [nortro- 
panyl - (8)] - ur6e qui fond a 213-214 °C; 

bx. La Ni - 4- [4-P - <c 2-methoxy - benzamido > - 
ethyl) - a-benzene - sulfonyl] - N 2 - (1.2.5.6 - tetra- 
hydro - pyridyl - 1) - ur^e qui fond a 156-157 °C. 

On obtient de facon analogue, a partir de 1'acyl- 
amino-ethyi-benzfene-sulfonyl-carbamate de methyle 
correspondant, les composes suivants : 

by. Lt 4 - [4 - (P - <c 2 - methoxy - 5 - chloro - 
benzamido > - ethyl) - benzene - sulfonyl] - 1.1 - (a - 
methyl - pentamethylene) - semicarbazide fondant 
a 185-1860; 

bz. Le 4 - [4 - ((J - < 2 - methoxy - 5 - chloro - 
benzamido >- ethyl) - benzene - sulfonyl] - 1.1 - (a.a - 
dimethyl - tximethylene) - semicarbazide fondant a 
135°; 

ca. Le 4 - [4 - (P - < 2 - methoxy - 5 - chloro - ben- * 
zamido ;>- ethyl) - benzene - sulfonyl] - 1.1 - (p.p- 
dimethyl - trimethylene) - semicarbazide fondant a 
196-197^; 

cb. Le 4 - [4 - (P - <: 2 - methoxy - 5 - bromo - 
benzamido > - ethyl) - benzene - sulfonyl) - 1.1 - (p.p - 
dimethyl - trimethylene) - semicarbazide fondant a 
205-206°; 

cc. Le 4-[4- (P - < 2.5- dimethoxy - benzamido > - 
ethyl) - benzene - sulfonyl] - 1.1 - (p.p - dimethyl - 
trimethylene) - semicarbazide fondant a 198-199 °C; 

cd. Le 4 - [4 - (P - <c 2 - methoxy - 5 - fluoro - 
benzamido > - ethyl) - benzene - sulfonyl] -l.l-(p.p - 
dimethyl - trimethylene) - semicarbazide fondant a 
185 °C; 

ce. Le 4 - [4 - (p - < 2 - methoxy - 6(fluoro - benza- 
mido > - ethyl) - benzfene - sulfonyl] - 1.1 - (p.p - di- 
methyl - pentamethylene) - semicarbazide fondant a 
115 °C; 

cf. Le 4 - [4 - (P- <: 2 - methoxy - 5 - chloro - benza- 
mido ;> - ethyl) - benzfene - sulfonyl] - 1.1 - (p.p - di- 
methyl - pentamethylene) - semicarbazide fondant 
a 186 °C; 

eg. Le 4 - [4 - (P - <c 2 - methoxy - 5 -bromo-ben- 
zamido < - ethyl) - benzfene - sulfonyl] - 1.1 - (p.p - di- 
methyl - pentamethylene) - semicarbazide fondant a 
188 oC; 

ch. Le 4-[4-(P-<C 2.5- dimethoxy -benzamido >- 
ethyl) - benzfene - sulfonyl] - 1.1 - (p-P - dimethyl - 
pentamethylene) - semicarbazide fondant a 154- 
155 oC; 

ci. Le 4 - [4-(p- < 4-chloro-benzamido -ethyl) > - 
benzfene - sulfonyl] - 1.1 - (y - methyl - pentamethy- 
lene) - semicarbazide fondant a 198-200 °C ; 

cj. Le 4 - [4 - (P- <c 2 - methoxy - benzamido > - 
ethyl) - benzfene - sulfonyl] - 1.1 - (P - methyl - 
tetramethylfene) - semicarbazide fondant a 161- 
162 °C; 

ch, Le 4 - [4 - (p- <: 2-methoxy-benzamido :>- 
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ethyl) - benzene - sulfonyl] - 1.1 - (oc.oca'.oc' - tetra- 
m6thyi - penta - methylene) - semicarbazide; 

cl. Le -4 [4 - (p - <: 2 - methoxy - 5 - chloro - 
benzamido > - ethyl) - benzene -sulfonyl] - 1.1 -((3- 
m6thyl - pentamethylene) - semicarbazide fondant a 
167-168 oC; 

cm. Le 4 - [4 - (p - < 2 - methoxy - 5 - chloro - 
benzamido > - ethyl) - benzene - sulfonyl]- 1.1 -(y - 
ethyl - pentamethylene) - semicarbazide fondant a 
157-159°C; 

cn, Le 4 - [4 - (p - <c2 -methoxy - 5 - chloro - 
benzamido > - ethyl) - benzene - sulfonyl]- 1.1* (y.y - 
dimethyl - pentamethylene) - semicarbazide fondant 
a 191-193 °C; 

co. Le 4 - [4 - (p - <z 2 - methoxy - 5 - chloro - 
benzamido > - ethyl) - benzene - sulfonyl] - 1.1 -(($ - 
ethyl - pentamethylene) - semicarbazide fondant a 
180-181 °C; 

cp. Le 4 -[4- (P - <: 2-methoxy - 5 -bromo- benza- 
mido >- - ethyl) - benzene - sulfonyl] - 1.1 - (y- ethyl - 
pentamethylene) - semicarbazide; 

cq. Le 4 - [4 - (P - <c 2 - ethoxy - 5 - chloro -benza- 
mido >■ - ethyl) - benzene - sulfonyl] - 1.1 - p.p- di- 
methyl - pentamethylene - semicarbazide; 

cr. Le 4 - [4 - (P - <: 2 - methoxy - 5 - fluofo - 
benzamido >- ethyl) - benzene - sulfonyl] -1.1- (y.y- 
dimethyl - pentamethylene) - semicarbazide fondant 
a 160-162 °C; 

cs. Le 4 - [4 - (P - <c 2 - methoxy - 4 - chloro - ben- 
zamido >■ - ethyl) - benzene - sulfonyl] -1.1 -(y.y- di- 
methyl - pentamethylene) - semicarbazide fondant a 
166-167 °C; 

ct. Le 4 - [4 - (P - <2 - methoxy - 5 - bromo - 
benzamido :> - ethyl) - benzene - sulfonyl] - l.l-(y.y - 
dim£thyl - pentamethylene) - semicarbazide fondant 
al82°C; 

cu. Le 4 - [4 - (P - <c 2 - ethoxy -5- chloro - benzene- 
sulfonyl > - ethyl) - benzene -sulfonyl] - 1.1 -(y.y-di- 
methyi - pentamethylene) - semicarbazide fondant a 
162-165 °C; 

cv. Le 4 - [4 - (P - <z 2.5-dim&hoxy-benzamido r> - 
ethyl) - benzene - sulfonyl] - 1.1 - (y.y - dimethyl - 
pentamethylene) - semicarbazide fondant a 170- 
174 °C; 

cw. Le 4 - [4 - (p - <c2 - methoxy - 5 -bromo - 
benzamido > - ethyl) - benzene - sulfonyl] - 1.1 - (y - 
ethyl - pentamethylene) - semicarbazide fondant k 
145-146 °C; 

ex. Le 4 - [4 - (P - <: 2 - methoxy - 5 - fluoro - benza- 
mido > - ethyl) - benzene - sulfonyl] - 1.1 - (y - ethyl - 
pentamethylene) - semicarbazide fondant a 167°; 

cy. Le 4 - [4-(p - <c 2.5-dim6thoxy- benzamido ;> - 
ethyl) - benzene - sulfonyl] - 1.1 - (y - ethyl - penta- 
methylene) - semicarbazide fondant k 122-123 °C; 

cz. Le 4 - [4 - (P - *<. 2-methoxy - 5 - chloro - benza- 
mido - ethyl) - benzene - sulfonyl] - 1.1 -(y.y -di- 
methyl - trim^tliylene) - semicarbazide fondant a 
196-197 °C; 
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da. Le 4 - [4 - (P - <c 2 - methoxy - 5 - bromo- 
benzamido > - ethyl) - benzene - sulfonyl] - l.l-(y.y- 
dimetbyl - trimethylene) - semicarbazide fondant a 
205-206 °C; 

db. Le 4 - [4 - (P - <: 2.5-dim6thoxy-benzamido ;> - 
ethyl) - benzene - sulfonyl] - 1.1 - (y.y - dim£tryl - tri- 
methylene) - semicarbazide fondant a 198-199 °C; 

dc. Le 4- [4 - (P - <z2 - methoxy - 5 - fluoro - ben- 
zamido > - ethyl) - benzene - sulfonyl] - l.l-(y.y-di- 
m6thyl - trimethylene) - semicarbazide fondant a 
185 °C. 

Exemple 2. — 4 - [4 - (P - benzamido - ethyl) - 
benzene - sulfonyl] - 1.1 - pentamethylene - semicar- 
bazide. 

a. On met en suspension 14,7 g de 4.4-diphenyi- 
1.1-pentamethylene-semicarbazide avec 16,3 g du 
sel sodique du 4-(P-benzamido-ethyl)-benzene-sulfon- 
amide dans 100 ml de dimethylformamide et on 
chauffe a 100 °C pendant trois heures. Apres avoir 
refroidit on dilue avec de Teau, on rend le melange 
reactionnel alcalin avec de Tammoniaque et on 
chasse la diphenyl-amine par trois extractions k 
Tether. On nitre la phase aqueuse et on Tacidifie 
avec de Tacide acetique glacial. Le 4-[4-(p-benzamido 
ethyi)-benzene-sulfonyl] - 1.1 - pentamethylene 
semicarbazide, qui pr£cipite sous forme cristal- 
line, fond, apres recristallisation dans un melange 
de dimethyl-formamide et d'eau, a 217-218 °C. 

On obtient de la maniere analogue : 

b. Le 4 - [4 - (p - benzamido - ethyl) - benzene - 
sulfonyl] - 1.1. - hexamethylene-semicarbazide qui 
fond a 233-236 °C (cristallise dans dimethylforma- 
mide/eau). 

Exemple 3. — 4 - [4 - (p - benzamido - ethyl) - 
benzene - sulfonyl] - 1.1 - pentamethylene - semi- 
carbazide. 

a. On met en suspension 5,9 g d'acide 1-penta- 
methylene-imin o-parabanique dans 240 ml de ben- 
zene. Apres addition de 3 g de trimethylamine, le 
melange passe en solution et on ajoute a celle-ci, 
tout en agitant, 9,7 g de 4-(P-benzamido-ethyl)- 
benzene-sulfochlorure. On fait bouillir a reflux 
pendant trois heures, apres quoi on refroidit et on 
decante afin de separer le residu graisseux. On le 
fait digerer avec de Teau afin d'eliminer le chlor- 
hydrate de triethylamme forme et on le fait cristal- 
liser en le triturant avec un melange d'alcool et 
d'eau. On purine par ebullition avec du methanol 
Tacide 4 - [4 - (P - benzamido - ethyl) - benzene - 
sulfonyl] - 3 - pentamethylene - imino - parabanique 
qui fond k 228 °C (avec decomposition). 

fe. On chauffe sur un bain k vapeur 0,5 g du 
derive de Tacide parabanique obtenu de la maniere 
decrite ci-dessus, avec 5 ml de lessive de soude 
normale pendant dix minutes. Apres peu de temps, 
le sel de 4 - [4 - (p-benzamido-ethyl) - benzene - 
sulfonyl] -1.1-pentamethylene-semicarbazide cristal- 
lise. Par acidification avec de Tacide acetique dilue, 



on en obtient ie compost libre qui fond a 218 °C. 

Exemple 4. — 4 - [4 - (£J - 4 - chloro - benzamido - 
ethyl) • benzene - sulfonyl] - 1.1 - pentamethylene - 
semicarbazide. 

On chauffe a MbuHition k reflux 9,5 g de N-[4-(p-4- 
chloro - benzamido • ethyl) - benzene - sulfonyl] - 
uree (point de fusion : 194-196 °C) dans 100 ml de 
dioxanne avec 5 g de N-amino-pip Uridine. Lorsqu'il 
s'est forme une solution hmpide, on evapore le 
solvant sous pression reduite, on traite le r6sidu 
avec de Tammoniaque a 1 %, on filtre et on acidifie 
ie filtrat avec de 1'acide acetique dilue. On recristal- 
lise le 4 - [(3 - 4 - chloro - benzamido - ethyl) - ben- 
zene - sulfonyl] - 1.1 - pentamethylene - semicarba- 
zide precipite* dans un melange d'eau et de dim6thyl- 
formamide. Ce compose fond a 220-223 °C (avec 
decomposition). 

Exemple 5. — 4 - [4 - ((3 - <: 3 - p6thyl-4 - chloro - 
benzamido >- - ethyl) - benzene - sulfonyl] -1.1-penta- 
m&hylene-semicarbazide. 

a. On chauffe a 180 °C pendant dix k quinze 
minutes, dans un bain k huile prealablement 
chauffe, 16,8 g du derive" sodique du 4-(P-3- <c m6thyl- 
4 - chloro - benzamido > - ethyl) - benzene - sulfona- 
mide avec 11,1 g de 1.1.5.5 - bis - pentamethylene - 
carbohydrazide (corps qui fond a 178 °C). Le melange 
devient pateux et il solidifie ensuite a nouveau. 
Apres refroidissement on traite avec de 1'eau, on 
filtre, on acidifie le filtrat avec de 1'acide acetique 
et on recristallise le produit r6actionnel dans le 
methanol. Le 4 - [4 - (P - < 3 - methyl - 4 - chloro- 
benzamido > - ethyl) - benzene - sulfonylj-l.l - penta- 
methylene - semicarbazide fond a 204-206 °C. 

On obtient de la maniere analogue : 

b. Le 4 - [4 - (P - <3 - methyl - 4 - chloro - benza- 
mido >■- ethyl) - benzene - sulfonyl] - 1.1 - tetra- 
methylene - semicarbazide qui fond k 174-176 °C 
(cristallise dans methanol/eau) et a partir du 4-(P- 
■< a -methoxy- phenyl -acetamino >-ethyl) -benzene- 
sulfonamide qui fond a 167-169 C et du 1.1.5.5-bis- 
pentamethyiene-carbohydrazide : 

c. Le 4 - [4 - (p - <c a - methoxy - phenyl-aceta- 
mido > - ethyl) - benzene - sulfonyl] - 1.1 - penta- 
methylene - semicarbazide qui fond k 146-148 °C. 

Exemple 6*. — o. 4 - [4 - ((3 - benzamido - ethyl) - 
benzene - sulfonyl] - 1.1 - (y - methyl - pentam6thy- 
lene)-semicarbazide. 

On chauffe en agitant, k 110-120 °C, 0,01 mole 
de N - [4 - (P - benzamido - ethyl) - benzene - sul- 
fonyl] -carbamate de methyie dans 135 ml de toluene 
avec 0,01 mole de y-methyl-pentamethylene-hydra- 
zine. On chasse par distillation 1'alcool methylique 
qui se forme. Apres avoir chauffe* pendant deux k 
trois heures, on refroidit et on essore k la trompe. 
On reprecipite le r£sidu dans Na2COs/HCl. Le 
4 - [4 - (p - benzamido - ethyl) - benzene - sulfonyl] - 
1.1 - (y - methyl - pentamethylene) - semicarbazide 
formee fond k 212 °C. 
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On obtient de la maniere analogue : 

b. Le 4[p - (p - benzamido - ethyl) - benzene - 
sulfonyl] - 1 - methyl - 1 - isopropyl - semicarbazide 
qui fond a 204 °C; 

c. Le 4 - [p - (($ - benzamido - ethyl) - benzene - 
sulfonyl] - 1.1 - (y - methoxy - pentamethylene) - 
semicarbazide qui fond k 212 °C; 

d. Le 4 - [p - (P - benzamido - ethyl) - benzene - 
sulfonyl] - 1 . 1 - (y - isopropoxy - pentamethylene) - 
semicarbazide qui fond k 210 °C; 

e. Le Ni - [p - ((3 - benzamido - ethyl) - benzene - 
sulfonyl] - N2 - [norgranatanyl - (9)] - uree qui 
fond k 229-230 °C; 

/. Le 4 - [4 - (p - acetamido - ethyl) - benzene - 
sulfonyl] - 1.1 - pentamethylene - semicarbazide 
qui fond k 203 °C et 

g, Le 4 - [4 - (P - acetamido - ethyl) - benzene - 
sulfonyl] - 1.1 - (y - methyl - pentamethylene - 
semicarbazide qui fond k 187-189 °C. 

Exemple 7. — 4-[4-(P-benzamido-6thyl)-benzene- 
sulfonyl] - 1.1 - pentamethylene - semicarbazide. 

On chauffe k 35 °C pendant six. heures 0,013 mole 
de 4 - [4 - (p - amino - ethyl) - benzene - sulfonyl] - 
1.1 - pentamethylene - semicarbazide (corps qui 
fond a 198-199° et que 1'on prepare par hydrolyse 
du 4 - [4 - (P - acetyl - amino - ethyl) - benzene - 
sulfonyl] - 1.1 - pentamethylene - semicarbazide) 
dans 15 ml de chloroforme avec 0,02 ml de pyri- 
dine et 0,013 ml de chlorure de benzoyle. On separe 
le r£sidu par essorage k la trompe et on le repreci- 
pite dans Na2C03/HCl. Ce compose fond k 216- 
218 °C. 

Exemple £. — a. 4-[4-(P-2-methoxy-benzamido- 
ethyl) - benzene - sulfonyl] - 1.1 - pentamethylene - 
semicarbazide. 

On dissout 0,01 mole de 4-[4(p-amino-ethyl)- 
benzene-sulfonyl] - 1.1 - pentamethylene - semi- 
carbazide dans 0,01 mole de NaOH binormal et on 
ajoute goutte k goutte, tout en agitant, 0,01 mole 
de chlorure de 2-mithoxy-benzoyle. Pour comple- 
ter la reaction, on chauffe a 40 °C pendant deux 
heures. On essore k la trompe la substance qui a 
pr6cipite et on repr6cipite le residu dans Na2COs/ 
HC1. La substance fond k 156 °C. 
On obtient de la maniere analogue : 
6. Le 4 - [4 - (P - trimdthyl - acetamido - ethyl) - 
benzene - sulfonyl] - pentamethylene - semicarba- 
zide qui fond a 187-189 °C; 

c. Le 4 - [4 - (p - 3' - toluyl - amido - ethyl) - 
benzene - sulfonyl] - l.l(y - methyl - pentamethy- 
lene)-semicarbazide qui fond k 234-235 °C et 

d. Le 4 - [4 - (p - 3] - chloro - benzamido - ethyl) - 
benzene - sulfonyl] - 1 . 1 - (y - methyl - pentamethy- 
lene)-semicarbazide qui fond k 223-224 °C. 

Exemple 9. — a. 4 - [4 - (p - 2 - methoxy - benza- 
mido - ethyl) - benzene - sulfonyl] - 1 . 1 - (y - methyl - 
pentamethylene)-semicarbazide. 

On introduit dans 10 ml de pyridine 0,01 mole 
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de 4 - [4 - (P - amino - ethyl) - benzene - suifonyl] - 
14 - (y - methyl - pentamethylene) - semicarbazide 
(corps qui fond a 187-189 °C et que Ton prepare 
par hydrolyse du 4-[4-(p-ac6tyl-araino-6thyl)-benzene- 
suifonyl] - 1.1 - (y - methyl - pentamethylene) - 
semicarbazide) et on ajoute goutte a goutte 0,01 mole 
de chlorure de 2-methoxy-benzoyle. La reaction se 
declenche avec degagement de chaleur. On laisse 
reposer pendant douze heures et on chauffe ensuite 
sur un bain a vapeur pendant trente minutes. Apres 
refroidissement on verse le melange reactionnei 
sur la glace, on essore le precipite a la trompe et on 
reprecipite dans NaaCOaHCL La substance pure 
fond a 164 °C. 

On obtient de la maniere analogue : 

6. Le 4 - [4 - (p - 5' - chloro - 2' - methoxy - 
benzamido - ethyl) - benzene - sulfonyi] - 1.1 - 
(y - methyl - pentamethylene) - semicarbazide qui 
fond a 165468 °C. 

c. Le 4 - [4 - (0 - 3' - methoxy - thiophene - 2 - 
carbamido - ethyl) - benzene - sulfonyi] - 1.1 - 
(y - methyl - pentamethylene) - semicarbazide qui 
fond a 174-177 °C; 

d. Le 4 - [4 - p - 2' - ethoxy - benzamido - ethyl) - 
benzene - suifonyl] - 1.1 - (y - methyl - pentamethy- 
lene)-semicarbazide qui fond a 169-171 °C et 

e. Le 4 - [4 - (p - 2' - methoxy - benzamido - 
ethyl) - benzene - suifonyl] - 1 . 1 - (y - ethyl - penta- 
methylene) - semicarbazide qui fond a 169 °C, apres 
frittage a 166 °C. 

RESUME 

La presente invention comprend notamment : 
1° Les benzene-sulfonyl-semicarbazides repon- 
dant a la formule : 

R-CO-NH-Y-^~^S0 2 -NH-CO-NH-R 1 

dans laquelle R represente ; 

a. Un reste phdnyle qui peut porter un, deux ou 
trois substituants choisis parmis les groupes alkyles, 
alcenyles, alcoxy, alcenyloxy ou alcoxy-alcoxy infe- 
rieurs ou les atomes d'halogenes, ou un groupe 
methylene-dioxy ou trifiuoro-methyle; 

b. Un reste thiophene qui peut porter un ou deux 
substituants choisi parmi les atomes d'halogenes, 
les groupes alkyles, alcoxy, alcenyloxy, alcoxy- 
alcoxy, phenylalcoxy ou aryles inferieurs, ou une 
chaine polymethylenique contenant 3 ou 4 atomes 
de carbone et qui est liee par ses deux bouts au 
reste thiophene; 

c. Un reste furyle eventuellement porteur d'un 
groupe methyle ou d'un atome d'halogene; 

d. Un reste phenyle qui peut porter un groupe 
alkyle ou alcoxy inferieur ou un atome d'halogene 
et qui est relie au groupe CO par une chaine alky- 
ienique contenant de 1 a 4 atomes de carbone, even- 
tuellement insaturee et/ou ramifiee, chaine dans 
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laquelle un groupe -CH 2 - peut 6tre remplace par 
un atome d'oxygene; 

e. Un reste cyclohexyle ou cyclohexenyle, ou 
/. Un reste alkyle contenant de 1 a 11 atomes de 
carbone et qui peut etre non sature. 
Y represente un groupe -CH 2 -CH 2 -ou -CH2-CH-. 

I 

CH 3 

Ri represente : 

a. Un reste alkylene-imino contenant de 3 a 
7 atomes de carbone, dont la chaine alkyienique 
peut porter de 2 a 4 groupes methyles ou un groupe 
alkyle ou alcoxy contenant jusqu'a 3 atomes de 
carbone, ou dont la chaine alkyienique, lorsqu'elle 
contient 5 atomes de carbone, peut etre non saturee 
ou peut contenir un groupe endoalkylene contenant 
de 1 a 3 atomes de carbone et pouvant porter un 
groupe alkyle ou alcoxy inferieur; 

6. Le reste -N^ dans lequei Ri et R 2 repre- 

sentent chacun un groupe alkyle inferieur, R 2 
pouvant representer aussi un groupe benzyle, ainsi 
que les sels que forment ces benzene-sulfonyl- 
semicarbazides avec des acides ou des bases. 

2° Les varietes suivantes des composes specifies 
sous 1° : 

a. Le 4 - [4 - (P - < 2 - methoxy - 5 - chloro-benza- 
mido:>- ethyl) - benzene - suifonyl] - 1.1 -(y,y- 
dimethyl - pentamethylene) - semicarbazide; 

b. Le 4 - [4 - (p - < 2 - methoxy - 5 - chloro- 
benzamido > - ethyl) - benzene - suifonyl] - 1 . 1 - 
(y - methyl - pentamethylene) - semicarbazide; 

c. Le 4 - [4 - (P - < 2 - methoxy - 5 - chloro - benza- 
mido >- ethyl) - benzene - suifonyl] - 1.1 - (p - 
methyl - pentamethylene) - semicarbazide; 

d. Le 4 - [4- (P - < p - phenyl - propionamido > - 
ethyl) - benzene - suifonyl] - 1.1 - pentamethylene - 
semicarbazide; 

e. Le 4 - [4 - (p - < 2 - methoxy - benzamido > - 
ethyl) - benzene - suifonyl] - 1.1 - pentamethylene - 
semicarbazide ; 

/. Le 4 - [4 - (p- <2- ethoxy -benzamido > - 
ethyl) - benzene - suifonyl] - 1.1 - hexamethylene - 
semicarbazide; 

g. Le4-[4-(P-<r2 - n - pro poxy - benzamido ;> - 
ethyl) - benzene - suifonyl] - 1,1 - (y - methyl - 
pentamethylene) -semicarbazide; 

A. Le 4 - [4 - (p - < 2 - methoxy - 5 - chloro - 
benzamido :> - ethyl) - benzene - suifonyl] - 1.1 - 
pentamethylene-semicarbazide ; 

i. Le 4 -[4- (P-<: 2 -methoxy -5- chloro -benza- 
mido > - ethyl) - benzene - suifonyl] - 1.1 - hexame- 
thylene-semicarbazide ; 

/. Le 4 - [4 - (P - <c 2 - methoxy - 4 - chloro - benza- 
mido > - ethyl) - benzene - suifonyl] - 1 . l-(y-methyl- 
pentamethylene)-semicarbazide ; 

k. Le 4 - [4 - (p - <z 3 - methoxy - thiophene - 2 - 



— 13 

carbonamido >- - <khyl) - benzene - sulfonyl] - 1.1 - 
hexame'thyl&ne - semicarbazide; 

I. Le 4 - [4 - (p - <: 2 - methoxy - 5 - m6thyi - 
benzamido-- ethyl) - benzene - sulf onyl] - 1 . 1 - 
(y - methyl - pentamethyl&ie) - semicarbazides; 

m. Le 4 - [4 - ((3 - < 2 - methoxy - ethoxy - benza- 
mido :>- ethyl) - benzene - sulfonyl] - 1.1 - (y - 
methyl - pentamethylene) - semicarbazide; 

n. Le 4 - [4 - (|3 - <: 3 , 4 - tetramethylene - thio- 
phene - 2 - carbonamido - ethyl) - benzene - sulfo- 
nyl] - 1.1 - (y - methyl - pentamethylene) - semicar- 
bazide. 

3° Un procede de preparation des benzene-sul- 
fonyl-semicarbazides specifics sous 1° et 2°, procede 
qui consiste a mettre en ceuvre les methodes gene- 
rales connues pour ce type de synthase, en parti- 
culier a operer suivant 1'une ou 1'autre des suivantes : 

a. On fait reagir des benzene-sulfonamides por- 
tant le groupement R-CO-NH-Y-, avantageusement 
sous forme de leurs sels, avec des esters d'acides 
imino-carbamiques, des esters d'acides imino- 
thiocarbamiques ou des imino-ure'es contenant 
comrae reste imino le groupement Ri ; 

b, On fait reagir des hydrazines repondant a la 
formule R1-NH2, ou leurs sels, avec des isocyanates 
de benzerie-sulfonyles, des esters d'acides benzene- 
sulfonyl-carbamiques ou benz&ne-sulfonyl-thiocar- 
bamiques, des halogenures d'acides benzene-sul- 
fonyl-carbamiques ou des benzenes-sulfonyl-urees, 
portant tous le groupe R-CO-NH-Y-; 
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c. On fait reagir des benzene-sulfochlorures por- 
tant le groupement R-CO-NH-Y- avec les urees 
portant le substituant Ri; 

d. On hydrolyse des ethers de benzene-sulfonyl- 
isosemicarbazides, des ethers de benzene-sulfonyl- 
isothiosemicarbazides ou des acides benzene-sul- 
fonyl-imino-parabaniques ; 

e. On remplace 1'atome de soufre par un atome 
d'oxygene dans des benzfene-sulfonyl-thio semicar- 
bazides repondant a la formule : 



R-CO-NH-Y-/ VsOa-NH-CS-NH-Ri 



/. On introduit le reste R-CO- dans des benzene- 
sulfonyl-semicarbazides repondant a la formule : 



H 2 N-Y-/ S-SO2-NH-CO-NH-R1 



par acylation en une ou plusieurs phases reaction- 
nelles, et eventuellement on traite les produits 
obtenus par des agents alcalins ou par des acides 
mineraux ou organiques, 
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